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【要旨】頭頸部悪性腫瘍に対する定位放射線治療は、化学放射線療法後の残存腫瘍に対するBoost照射や再
発腫瘍に対する有効な治療であることが以前から報告されている。我々もこの治療を行っているが、造影の
CTやMRIいずれでも腫瘍の同定が困難なため臨床標的体積（clinical　target　volume以下CTV）の決定に苦
慮することがある。そこで我々は、CTやMRIで病変の同定が困難な症例に対し、内視鏡下で確認された病
変の中心部1ヶ所に微量のリピオドール⑧ウルトラフルイド（以下リピオドール）を注入し、これを指標に
して病変の部位や範囲を同定することを考案した。
　2004年1年間に耳鼻咽喉科・頭頸部外科領域の定位放射線治療を行った9名の患者のうち、CTおよび
MRIいずれでも腫瘍の同定が困難であった5名にリピオドールマーキングを行った。疾患は上咽頭癌の化学
放射線療法後再発が2例、化学放射線療法後のBoost照射が1例。上顎洞癌化学放射線療法後が1例、上顎
洞癌術後再発が1例である。
　内視鏡下リピオドール注入の手技に要する時間は10分程度であり、患者の苦痛も穿刺時のわずかな痛み
のみであった。リピオドールは計画用CTでhigh　densityを呈する点として明瞭に描出されCTVの決定が容
易であった。治療後の経過観察は1～6ヶ月毎に撮影されたCTで行った。リピオドールの局所停滞期間は
1ヶ月から20ヶ月とかなりの差が見られたが、長期にわたる残存を認めたものは注入量が至適量を上回った
2例であり、至適量では1～2ヶ月後のCTで消失が確認された。リピオドールの長期停滞を認めた症例を含
めてリピオドールマーキングに起因すると思われる有害事象は生じていない。観察期間は17～25ヶ月で全例
生存中である。
　高い治療効果と副作用の少ない定位放射線治療は有効な治療法であるが、CTやMRIで腫瘍が同定できず
CTVが決定困難な病変に対する治療計画の補助として、本法は有効な手段となり応用範囲も広がる可能性
があると思われる。
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はじめに
　頭頸部癌に対する定位放射線治療は、通常分割の化
学放射線療法後の残存病変に対するBoost照射や再
発病変に対する治療として有効であることが以前よ
り報告されている1）2）。
　我々も通常分割照射後の残存病変や再発病変に対
して定位放射線治療を行っている。その際、造影のCT
やMRI画像のいずれにおいても残存あるいは再発病
変の同定が困難な場合があり、臨床標的体積（clinical
target　volume以下CTV）の決定に苦慮する場合が少
なくない。そこで我々は画像上病変の同定が困難な症
例に対し、内視鏡下で確認された病変の中心部1ヶ所
に微量のリピオドール⑭ウルトラフルイド（以下リ
ピオドール）を注入し、これを指標にすることで病変
の部位や範囲を同定することを考案した。手技的に容
易で患者の苦痛も少なく有効な方法であったので紹
介する。
対 象
　2004年1年間に東京医科大学八王子医療センター
にて耳鼻咽喉科・頭頸部外科領域の定位放射線治療を
行った9名の患者のうち、CTおよびMRIいずれでも
腫瘍の同定が困難であった5名を対象とした。
　疾患の内訳は上咽頭癌の根治照射後再発（化学療
法併用2Gy通常分割照射で総線量70　Gy）が2例、根
治照射後（化学療法併用2Gy通常分割照射で総線量
60Gy）残存病変へのboost照射が1例、上顎洞癌根治
照射後再発（化学療法併用2Gy通常分割照射で総線
量60Gy）が1例、上顎洞癌術後再発（通常分割40　Gy
の術前照射施行済み）が1例である。いずれの患者に
も治療方法について十分説明し、口頭で同意を得た上
で実施した。また、リピオドールの主成分であるヨー
ドに対するアレルギーが存在しないことを確認した。
　なお、再発例はいずれも初回再発である。患者背景
をTable　lに示す。
リピオドールの至適量および安全性に関する検討
　リピオドールは卵管造影とリンパ管造影にのみ保
険適応とされている薬剤であるが、その強い塞栓作用
と良好な造影効果から肝臓癌の塞栓療法など適応外
疾患にも古くから使用されている。画像上良好な視認
性を得られる至適量を決定する実験として、食用ゼラ
チンにて作成したファントム内に様々な量のリピオ
ドールを注入してCTを撮影し、0．lml以下の微量で
も計画用CT画像上で良好に視認できることを確認
した。また、既に金属マーカーを埋め込んだ治療が報
告されており3）4）微量のリピオドールが線量計算に臨
床上問題となる影響を及ぼすとは考えられないが、念
のため作成したファントムを用いて照射線量を測定
し、微量のリピオドールが線量計算に影響を与えない
ことを確認した（Fig　l．）。
　安全性については、リピオドールの持つ塞栓作用に
よる障害発生の可能性有無が問題となるが、対象は造
影のCTやMRIでコントラストが得られない残存病
変であり、血流の乏しい状態にあるため、これらの内
部に微量注入しても腫瘍外への流出や他の臓器に塞
栓を生ずる可能性はないと判断した。また、リンパ管
撮影時の皮下注入量（上腕片側の場合5～8ml、下肢
片側で10ml）に対し、我々の用いる注入量は0．Iml
以下と微量である点でも安全性は問題ないと考えた。
　手技的問題点として、上咽頭癌の場合は部位的に内
頚動脈が腫瘍と近接している場合が多いため、誤穿刺
する可能性について検討したが、習熟した耳鼻咽喉
科・頭頸部外科医が腫瘍中心のごく浅い位置に注射を
行う際に誤ってこれを穿刺する危険性はないと判断
Table　1
Sex Diagnosis　　　　　Past　treatmentHistology　　　　　　　History SRT　Gy／Fr／Days
Period　lipiodol
remained　（mos）Status　（mos）
F
M
M
M
M
MSC　recurrence
MSC　T4NOMO
NPC　recurrence
NPC　recurrence
NPC　T2bN2MO
Sqcc
Sqcc
Sqcc
Sqcc
Sqcc
　60Gy　CF
40　GyCF　L＞　op．
　70Gy　CF
　70Gy　CF
　60Gy　CF
30／5／7
30／5／5
30／5／7
24／4／4
24／4／4
1
18
20
6
2
alive　（17）
alive　（18）
alive　（23）
alive　（25）
alive　（17）
NPC：　nasopharyngeal　carcinoma
MSC：　maxillary　sinus　carcinoma
Sqcc：　squamous　cell　carcinoma
CF：　conventionally　fractionated　radiotherapy
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した。
方 法
　①内視鏡下での腫瘍確認とリピオドール注入
　治療計画当日あるいは前日に、耳鼻咽喉科・頭頸部
外科医が内視鏡下で腫瘍を確認し、肉眼的に確認され
た腫瘍の中心で腫瘍表面から約2～3mm以内程度の
ごく浅い位置に、23ゲージのカテラン針を用いて0．l
ml以下の微量なリピオドール原液を注入した。
　②治療計画
　頭頸部定位照射用の非観血的頭部固定具を作成
（Fig．2．）、これを装着した状態でCTとMRIを撮影し
計画装置（独Brain　LAB社製Brain　SCAN）にて内視
鏡施行医同席のもとでCTVの決定を行った。　CT画
像上で描出されたリピオドールを標的の中心として、
腫瘍の水平方向および頭尾側方向の伸展距離を含む
範囲を肉眼的腫瘍体積（gross　tumor　volume以下
GTV）とし、これに粘膜下の腫瘍進展を考慮して約3
～5mm程度のマージンを加えてCTVとした。　CTV
に約2mm程度のinternal　marginを付与し計画標的
体積（planning　target　volume以下PTV）とした。　Risk
organは眼球、視神経、視交叉、脊髄、内頚動脈とした。
Fig．2　Stereotactic　apparatus　for　irradiation．
　③線量分割
　上咽頭癌根治照射後再発1例と通常照射後boost
照射の1例はPTV辺縁線量6Gyを1日1回4日間
連日照射の総線量24Gyとし、上咽頭癌再発で比較的
腫瘍の大きな1例は6Gyを1日1回5日間連日照射
の総線量30Gyとした。上顎洞癌根治照射後再発と術
後断端陽性例はいずれも6Gyを1日1回5日聞連日
照射の総線量30Gyとした。
　④照射
　固定具を装着した状態で毎回CTを撮影し、位置精
度の確認を行った後に照射を行った。照射装置は米
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Varian社製CLrNAC2100Cを使用した。
結 果
　内視鏡下リピオドール注入は、対象患者全例で施行
可能であった。注入の手技に要する時間はおよそ5分
から10分であり、患者の苦痛も穿刺時のわずかな痛
みを感ずるか全くの無痛であり、手技上問題となる程
の苦痛を訴えた症例はなかった。リピオドールは計画
用CTでhigh　densityを呈する点として明瞭に描出さ
れ、CTVの決定は従来より容易であったが、2例で
CT画像から推測される注入量が予定量である0．1ml
以下を明らかに超過していた。患者背景および治療後
のリピオドール残存期間をTable　lに示す。　CT画像
は治療後1～6ヶ月毎に撮影していった。症例1は治療
後の初回CT撮影が6ヶ月後であり、この時点ですで
にリピオドールが消失していた。観察期間は17～25ヶ
月、全例生存中でありリピオドールに起因すると思わ
れる障害は起きていない。
Fig．3　Lipiodol　was　eliminated　as　verified　by　CT　taken　after　one　month．
Fig．　4　Only　a　minimal　amount　of　Lipiodol　stagnation　was　noted　one　month　later　but　it　had　disappeared　completely　two　months
　　　later．
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Fig．5　A　case　in　with　Lipiodol　was　injected　excessively　（exact　dose　unknown）．
　　　No　adverse　events　have　occurred　thus　far．
Lipiodol　stagnated　for　a　long　period　of　time．
症 例
　実際の症例を呈示する。
　Fig．3に69歳女性で上顎洞癌根治照射後の局所再
発を提示する（症例No　l）。治療計画時のCTおよび
MRI画像では再発腫瘍が同定できず、局所のリピオ
ドールマーキングを施行した。約1ヶ月後のCT画像
ではりピオドールは消失した。
　Fig．4に62歳男性で上咽頭癌化学放射線療法後の
Boost照射例を提示する（症例No　2）。およそ1ヶ月後
のCTではリピオドールの残存をごくわずかに認め
るのみであり、2ヶ月後には完全に消失した。
　Fig．5に71歳男性の上咽頭癌化学放射線療法後の
boost照射例を提示する（症例No　3）。　CT画像上、明
らかに注入量が予定量を上回っており、長期停滞が見
られたがりピオドールに起因すると思われる有害事
象は生じていない。
考 察
　難治性の頭頸部腫瘍に対するboost照射や再発腫
瘍に対する治療として、定位放射線治療は多くの報告
がなされており’）2）、我々の施設でも以前より行ってい
る。しかし、CTやMRI画像で腫瘍が同定できない症
例がしばしばあり、この場合は内視鏡写真の検討や主
治医との議論でGTVを推定しCTVを決定している
が、計画画面上で腫瘍の位置と範囲が正確に判断出来
ないことから大きめのマージンを取らざるを得ず、
CTVが大きくなる傾向があった。また、残存腫瘍全体
に均一な照射がなされているか確認出来ないという
不安もつきまとうものであった。これは、「正常組織の
線量を減らし腫瘍のみに高い線量を与える」という定
位放射線治療の主旨に反するものであり、これを改善
すべくリピオドールマーキングを考案した。リピオ
ドールは卵管造影とリンパ管造影にのみ適応とされ
ている薬剤であるが、その強い塞桧作用と良好な造影
効果から肝臓癌の塞栓療法など適応外疾患にも古く
から使用されている。我々が考案したマーキング剤と
しての使い方も適応外であるが、注入部位が腫瘍の中
である点や量も極めて微量であることから安全性に
問題はないと考えている。注入量が過剰となる場合が
あり、後述のごとく手技上注意が必要であることが判
明したが、短時間に施行可能で、患者の苦痛が少なく
有用性の高い方法であった。
　手技上注意を要する点としては、注入するリピオ
ドールの至適量が非常に微量であるため注入時の微
妙な力加減により注入量が過剰になりやすいこと、穿
刺の深さが2～3mm程度と浅いため穿刺針を目的部
位にi接近させる、あるいは抜去する際に目的部位以外
に針先や刺入部から漏出したリピオドールが付着す
る場合があることなどである。
　治療後の経過観察CTにて追跡した結果、リピオ
ドールの局所停滞は1ヶ月から20ヶ月とかなりの差
が見られたが、18～20ヶ月の長期にわたる残存を認め
たものはいずれもCT画像上の推定注入量が予定量
を上回った例であり、0．lml程度の量では1～2ヶ月後
のCTで消失が確認された。
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　なお、リピオドールの長期停滞を認めた症例でも自
覚症状はなく、臨床上あるいは内視鏡やCT、　MRIな
どの画像所見上でも、特にリピオドールに起因すると
思われる有害事象は認められていない。
　当初、腫瘍が複雑な形状をしている場合は辺縁に
沿って数カ所のリピオドールマーキングを行うこと
も考えたが、手技的煩雑さや複数回穿刺による苦痛な
どの点から、マーキングは中心の1点のみに留め、内
視鏡写真や施術者とのディスカッションのもとに
CTVを決定するのが良いと考えている。
　なお、放射線治療のマーカーとしてリピオドールを
用いた文献は我々の知る限り固い出せなかったが、肺
癌の術前マーキングとして用いている報告がある5）。
　今回は画像上同定困難な腫瘍の位置を正確に把握
するための方法としてリピオドールを用いたが、照射
位置精度確保のためのマーカーとしても使用できる
か現在検討中である。従来、体幹部の小型腫瘍に対す
る定位放射線治療時に金マーカーを使用する方法が
紹介されており3）4）、頭頸部腫瘍に対する治療時に傍咽
頭組織内にこれを埋め込み治療を行っている報告も
ある6）。しかしながら金マーカーは本邦では保険適応
が認められていないことや、安全性は高いとは言え取
り出さない限り異物として体内に残ることから、より
安価かつ経時的に自然消失するマーカーがあれば望
ましい。金属である金マーカーに比べるとりピオドー
ルでは視認性が劣ると予想されるが、腫瘍内部に微量
注入する場合の安全性は高いと思われる。頭頸部以外
の定位放射線治療でも安価な位置精度マーカーとな
り得る可能性も考えられ、今後の研究を検討してい
る。
　今後、PET検査の普及や新たな微小癌診断法の開
発、体幹部定位的放射線治療の適応範囲拡大などが予
想され、CTやMRIなど従来の画像検査では明確に描
出されない微小な腫瘍に対する放射線治療の需要が
増加することも考えられる。本法はこれらに対する治
療の一助となる可能性が示唆された。
結 語
　定位放射線治療は、標的にのみ高い線量を投与可能
である有効な治療法であるが、CTやMRI画像上で腫
瘍が同定困難な病変に対する治療計画の補助として、
本マーキング法は有用な手段となり、応用範囲も広が
る可能性があると思われる。
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Abstract
　　　　It　has　been　previously　reported　that　stereotactic　radiotherapy　is　effective　for　the　treatment　of　residual　and／or　relapsing
malignant　head　and　neck　tumors　after　undergoing　chemoradiotherapy．　To　our　embarrassment，　we　have　occasionally
encountered　difficulties　in　making　therapeutic　decisions　concerning　clinical　target　volume　（CTV）　due　to　difficulties　in
identification　of　tumors　through　contrast－enhanced　CT　or　MRI．　Therefore，　we　injected　a　minute　quantity　of　Lipiodol－Ultra
Fluid＠　（Lipiodol）　to　one　central　lesion　as　verified　by　the　use　of　an　endoscope　to　identify　the　precise　locus　and　the　margin
ofthe　tumor　lesions，　using　Lipiodol　as　a　marker，　among　patients　whose　tumors　were　difficult　to　identify　by　CT　and／or　MRI．
　　　　We　performed　Lipiodol　marking　in　5　of　9　patients　who　underwent　stereotactic　radiotherapy　at　the　Department　of
Otolaryngology　and　Head／Neck　Surgery　for　one　year　in　2004　because　it　was　diflicult　to　identify　tumors　by　CT　and　MRI．　The
breakdown　of　these　cases　was　as　follows：　2　relapsed　cases　with　nasopharyngeal　cancer　after　undergoing　chemo－radio－therapy，
1　case　who　received　boost　irradiation　after　undergoing　chemoradiotherapy，　1　case　with　maxillary　sinus　cancer　undergoing
chemoradiotherapy，　and　1　postoperative　case　with　relapsing　maxillary　sinus　cancer．
　　　　It　took　approximately　10　minutes　to　inject　Lipiodol　under　the　endoscopic　guidance　and　patients　experienced　only　slight
pain　at　puncture．　Lipiodol　was　clearly　visualized　as　a　high－density　spot　by　exploratory　CT，　thereby　allowing　easy　therapeutic
decision　on　CTV．　After　undergoing　stereotactic　radiotherapy　using　Lipiodol　marking　method，　patients　were　followed　up　by
theしlse　of　CT　every　l－6　months．　Duration　of　Iocal　stagnation　of　Lipiodol　varied　to　a　considerable　extent，　ranging　from　one
month　to　20　months．　Lipiodol　stagnated　for　a　long　period　of　time　only　in　two　patients　who　received　Lipiodol　at　doses
exceeding　the　optimal　dose，　while　Lipiodol　was　eliminated　within　one　to　two　months　at　an　optimal　dose　as　confirmed　by　CT．
There　was　no　adverse　event　attributable　to　Lipiodol　marking　in　any　of　the　subjects，　including　patients　who　exliibited　long－term
stagnation　of　Lipiodol．　All　subjects　are　alive　at　17－25　months　after　the　procedure．
　　　　Stereotactic　radiotherapy　is　an　effective　modality　in　that　it　is　highly　eflicacious　while　causing　few　side　effects．　Taken
together，　these　findings　indicate　that　Lipiodol　marking　method　is　usefu1　for　therapeutic　decisions　on　malignancies　in　which
it　is　difficult　to　determine　the　GTV　through　CT　and　MRI，　thus　offering　future　promise　as　an　adjunct　technique　with　a　wider
range　of　its　clinical　applications．
〈Keywords＞　Stereotactic　radiotherapy（SRT），　Lipiodol　Ultra－Fluid，　Nasopharyngeal　carcinoma，　Maxillary　sinus　carcinoma
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